










EŠects of dietary glucosylceramide on the improvement of skin barrier
function and the alleviation of experimental bowel in‰ammation
Misho KAWATA and Narito ASANUMA
Abstract
Many common foods contain sphingolipids (SLs) mainly as glucosylceramide (GluCer) from plants and
sphingomyelin (SM) from animals. The metabolic intermediates of these SLs are suggested to mediate vari-
ous cell functions. Dietary SM and GluCer are thought to be partially digested and absorbed in the intestine.
However, GluCer in particular has been reported to be poorly absorbed, because the degradation by enzymes
in the intestinal mucosa is extremely low. On the other hand, there are many reports suggesting that dietary
SM and GluCer exerted beneˆcial eŠects on experimental animals. For example, oral administration of GluCer
suppressed the development of skin in‰ammation, as evaluated by the visual characteristics of the skin surface
and histological analysis. This eŠect is consistent with results that showed dietary GluCer induced the suppres-
sion of mRNA expression of pro-in‰ammatory cytokines, which may reduce inˆltration of leukocytes. In addi-
tion, dietary GluCer increased the mRNA expression of ceramide synthases and the genes associated with
tight junction and corniˆed envelope formation, which may in part explain the recovery of damaged skin barri-
er functions. In cell culture experiments, the sphingoid bases produced by the degradation of GluCer were
shown to aŠect the expression of the above-mentioned genes, but GluCer itself had no eŠects. Moreover, in-
vestigations on the eŠects of dietary SL on experimental bowel in‰ammation showed that dietary GluCer had
an anti-in‰ammatory eŠect, whereas dietary SM had a pro-in‰ammatory eŠect. These contradictory results
might be due to diŠerences in the ceramide structure (sphingoid bases and fatty acids) of GluCer and SM.
Therefore, in order to augment the bioactivity of dietary GluCer, and to examine the biological function of cer-
amide in more detail, it is desirable to enhance the e‹ciency of GluCer hydrolysis. The novel GluCer-hydrolyz-





Fig. 1 Structure of sphingomyelin and ceramide























にされつつある（Dany & Ogretmen 2015; Galadari





ることが示唆されている（Spiegel & Merrill 1996; El
Alwami ら 2006; Zheng ら 2006; Nixon 2009）。特に
セラミドは，皮膚表皮における角質層の細胞間脂質の
約50も占め（Eilas & Menon 1991; Feingold 2007），
皮膚の保湿機能とバリア機能において重要な役割を
担 っ て い る こ と か ら （ Wertz & Downing 1982;
Imokawa ら 1991），化粧品などに配合される美容成
分の一つとしても注目を集めている。





1999; Takakuwa ら 2005; Aida 2007; Ogawa ら
2014）。動物性食品素材における SM の含量は，畜肉
で 2540 mg/100 g であり，鶏卵で 80170 mg/100 g
である（Blank ら 1992; Vesper ら 1999）。また，植
物性食品素材である穀類や豆類における GluCer 含量






Fig. 2 Metabolic pathways of sphingomyelin and ceramide













cis8スフィンゲニン（d18 : 18c），trans4, trans8




2007）。一方，構成脂肪酸の組成も SM と GluCer で







食事成分として摂取した SM や GluCer は，消化
管内で加水分解された後に，上皮細胞に取り込まれ
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1994; Nyberg ら 1997）。また，植物由来のスフィン
ゴイド塩基の方が，動物由来のスフィンゴシンよりも
吸収されにくいことも報告されている（Sugawara ら





















誘発するまでの 6 日間の間，5 mg のトウモロコシ由



















報告されている（Yeom ら 2012）。GluCer の投与量




である IL1b と IL6 をコードする遺伝子の耳損傷部
における転写が低下したことも報告されている
（Yeom ら 2012）。観察されたサイトカイン種は異な






















主成分は trans4, cis8スフィンガジエニン（d18 :
24t,8c），2ヒドロキシアラキドン酸，及びグルコース
から形成される GluCer であり，大豆由来の GluCer
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食事性 GluCer による皮膚機能と大腸炎の改善
では trans4, trans8スフィンガジエニン（d18 :
24t,8t），2ヒドロキシパルミチン酸，及びグルコース
から形成される GluCer であり，スフィンゴイド骨格

























GluCer や SM の給餌により経皮水分蒸散量が低下す
ることが確認されており，これらの食事性 SL が起源
にかかわらず，皮膚バリア機能改善効果を持つことが
示されている（Tsuji ら 2006; Duan ら 2012）。
更に，GluCer や SM の給与時には，表皮における
セラミド合成酵素 3 と 4 の mRNA 量が 2 倍近くに増
加したという（Duan ら 2012）。そこで，ヒト表皮角
化細胞（Normal shuman foreskin keratinocytes;
NHFK）にスフィンゴイド塩であるスフィンゴシン




と 4 の mRNA 量の増加が見られた（Duan ら 2012）。










（d18 : 24t,8c と d18 : 24t,8t）と 4ヒドロキシ8スフィ
ンガニン（t18 : 18c と t18 : 18t）を NHFK に添加して
培養したところ，やはりセラミド合成酵素 2，3 と 4










































































ので（Imokawa ら 1991; Motta ら 1993; Motta ら
1994; Jensen ら 2004），食事性 GluCer によりセラミ
ド合成を促進させることは，皮膚病の予防や治療に役
立つと考えられる。
. 食事性 SL が実験的大腸炎に及ぼす影響
食事性 SM による大腸炎抑制効果については，デ




（Ahn & Schroeder 2002; Sakata ら 2007a; Sakata ら



































































































































が発見した Blautia glucerasei が最初である（Furuya
ら2010）。イヌの糞便より単離された本菌は，16S
rRNA 遺伝子の塩基配列に基づいた系統解析では，
Clostridium クラスター XIVa に属する芽胞形成菌で
あった。それ以外に Paenibacillus sp. と Rhodococcus
sp. という 2 種の GluCer 水解菌の存在が報告されて
いるが，いずれも土壌菌であり（Ito & Yamagata
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